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最小強度の電気刺激を行い，インパルスは21チャンネル
のデータ・レコーダに記議された。テープ再成速変を 
1/32に減乙， 12チャンネノレ AfD変換を行いコンビュー
タ解析を行った。コンピュータは各電極関の電位匂配を
補間法で葬出，これらを各護持において演算し，電位を
カラー表示することで，横軸:Ji!e離，錠軸:港時の一次
元譜持等電位留を作図する。
結果と考察
インパルスの half-amplitudeを zero基準線とし，それ
より陽性電位，陰性電位を各電極関で補間し，等霊f立問
躍をO.lpVにすることで赤(陽性)，青(陰性〉の二色
で呈示される一次元潜時等電柱図が得られる。二色の境
界部は階段状を示し，港時iこ変北なく距離軸と平行な高
平部と，潜時が変化し slopeをなす部分の繰返しが得ら
れた。高平部は電極が髄鞘、の上にあヲ， slope部は Ran-
vier の絞輪の上iこ電極があると考えられる1，2)。これよ
り絞輪開距離，絞輪開伝導時間を求め，これらより絞輪
開伝導速度を算出した。 35例について求めると，平場絞
輪開距離辻0.9mm，平均伝導速度は 73m/s，相関{系数 
0.:~8 (P<0.025)と高い相関を示し，絞輪開距離が長い
程，高い伝導速度をもつことが明らかになった。
一次元準時等電位匿を末精神経のインパルス伝導に応
用したところ，跳躍伝導を示すバタ}ンを図形化するこ
とができた。この方法は持経を伝導しているインパルス
を同時に記録して得られたものであり， Rasminskey2>ら
による霊極を移動し，その度に刺激を加えてインパルス
を記録する方法よ!)，同ーのインパルスを解析している
点で精震が高いよう思える。ただ電{立匂記をサンプりン
グ定理iこ従った諸問法で求めているため Ranvierの絞
輪での slopeが急峻にならない。そのため， slope と 
slopeの中点間距離をもって絞輪開距離とした。これま
で神経の転導速度は直径に比例すると云われてきたが，
我々の成績は髄鞘、の長さと伝導速蜜との間に相関を示し
た。これちのことから，伝導速度は神経線維の直径とと
もに髄鞘の長さにも影響されると結論された。今後，脱
髄との関連でこの問題を明らかにして行きたい。
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生理学的に全請除が不可能な器官に悪性腫蕩が発生あ
るいは転移した場合，従来は放射隷療法の適用されるこ
とが多かったが，対象臓器内に腫蕩が散在性に存在して
おり，その臓器が 1~2本の終末動脈によって栄養され
ている場合は，制癌剤の動脈内持続注入療法が多く用い
られている。謂化器癌症僻中，門脈行性転移，すなわち
肝転移辻援護掻謹と共に予後を悪化させるこ大要因であ
るが，主病巣の手街時あるいは肝転移再発の診騎の際に
転移巣が再葉のいずれかのみに限局しており，肝葉切除
様によって譲治出来る症例は非常に少いのが現状であ
!)，また，原発性肝癌においても同議のことが言える。
このような症例に対して肝動脈内に制癌剤を投与するこ
とにより，全身投与では得られなかった麗藩縮小と廷命
効果が見られ，転移性肝腫療では治癒と判定出来た 4症
例を経験している。
一方，好動Jm内に投与された様癌剤は数秒後tこは肝静
脈に流出してしまうため，肝動脈内~肝内の薬剤濃度は
非常に高いにも拘らず腫凄締胞との接触時間が短いと言
う欠点があった。このため targettumorの栄養動原の内
腫蕩結抱に対してよ歩近い細動原内に薬剤を“depot"
させ鐸るならば， rn重蕩効果の得られる薬剤護度Jを長
時間に豆って depot部位より徐々に薬剤を releaseさせ
ることによ習得られると同時に，栄養動新車の杜絶ある
いは減少-embolizationー させることも可詣であるの
で，いわゆる， chemoembolizationを同時に行うことが
出来る。以上の目的のために mitomycinC (MMC)を
含む小球体 microsphere-MSー を作製し，基礎と臨床
の両面にわたる検討を加えた。
材料並びに研究方法 
1. 	 Microsphereの製法 
MMCを含む MS(以下 MMCMS) は Scheffel
ら1)の変法により作製した。略述すれば，仔牛車請 al-
buminと MMCを混合溶解してこれに界匡活性剤 S-
pan 85を入れ， 1800C 緯実治中に撹持投入しつつ wa-
ter in oil型の emulsionを球形に毘化させ，次いで， 
ethyl ether と ethylalcohol内に移動させることによ
り MS内の水分と2自分を吸収除去し，図 1のような 
MMC MSとした。 MMCMSの藍径は45:.t8 p訟で
あ予， MMC を 3~10%の割合iこ含有している。
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函1. Mitomycin C microsphereの走査電顕操
或績 
1. in vItro における MMCMSの薬剤放出能
既報2)のように MMCMSは弊酸緩衝譲 (pH7.2)内
の常持捷拝状慧において， 72時間内に含有する MMCを
約20%放出した。また， proteaseを含む場合24時間内に
約20弘の MMCを放出すると言う徐放性を有している。 
2. MMC MSの滅菌性 
M班 C MSの滅菌性を調べる自的で MMCMSを 
Falcon 3033 tube内に減富生食水と共に入れ，室温に 
24"寺開放置携持後にその上請を好気性壇養した結果?組
曹は“ nogrowth" で、あった2)。 
3. 剖MCMS投与後の血中・組織内 MMC濃度と 
in vivoにおける抗彊蕩効果
右後設に VX・2腫療を移植した albinorabbit 60羽を
用いて MMCMS投与後の血中と組識内護度主らびに
彊蕩効果を検討した。右大謎動5車内への市販 MMC 1.2 
mg/kg投与後の MMC血中半減持関は約7分であるの
に対1..-， MMC MS (MMCとして1.2mg/kg)の場合は
二梧詮の減衰を示した。すなわち，約20分の半減時間を
有する初期半減期〈投与後60分迄〉と約180分の後期、減
衰期iこ分れた3，4)。
組織内 MMC濃度は MMCMSでは右大腿動脈内
投与後240分に亘って0.1-0.06，ugfgwet weightであ
るが，同時に反対側に移植した謹癌内濃震は投与産後よ
り検出不詑である。一方，市販 MMCの右大腿動脈内
投与の場合，投与{認の組織内濃度は30分以内で検出不能
となった。 
VX-2腫壌を右後技iこ移植した家兎は，全て 7-8逓
適以内iこ撞蕩死するが，市販 MMC 1.2mg/kg，placebo 
MSを投与した場合もその生存期間に宥意の延長は見ら
れなかった。 MMCMS 1.2mg/kgを右大腿動脈内に投
与した家兎の50%は腫嬉の完全損失を見て24遺以上生存
し，残りの半数は腫癌は路指失したが転移巣の増悪によ 
り8-12週において腫蕩死した。 
4. 臨末応用
涼発性ならびに転移性肝癌11例に対して MMCMS 
を肝動脈内;こ投与した。投与方法は関護持に肝動臆内に 
infusion tubeを掃入固定する場合と，大詔動探よ予逆行
に肝国有動献に需入する場合がある 5)。 
MMCMSの一回投与量は 5-15mg (MMCとして〉
であり， 10/11 (90%)に腫癌縮小，岳地党的症状〈肝機
能障害，黄痘tJ_ど〉の攻善が見られ，また， Jl重蕩 marker
としての CEA，α-FP，LDHと免疫龍之Eども正常値に
復したへ 
MMCMS投与後 2-3日に豆り上援部痛，上腹部不
快感などが見られ，また，大きな肝麓癌あるいは数多く
の肝内病巣を有する痘僚では，投与後 7-14日に豆る発
熱を示した。多くの症例において GOT，GPT，Alp， 
bilirubin値辻投与後一過性に上昇するが， 7-10日後に
正常{直に迄下誇した。
考案
悪性麗蕩iこ新生される栄養血管，とくにその細動原，
毛結血管に関する詳細な知見は皆無の状惑であるが，ヒ
ト切断指の microangiographyによれば毛細血管は相互
に吻合する蓋径50-100pmの細動脈より分校してい
るの。 MMC担 Sの直径は45:t8μmであり，その95%
は30-60μmの亘径を存しているので，悪性題蕩と指の
血管系を民ーと張定すればラ投与した MMCMS は
毛細血管の産前の細動脈内に塞栓を形成し，その部位よ
り MMCを一斉に徐放するものと推定される。
市販 MMC1.2mg/kg投与の場合の車中濃度は約 7
分の半被持関をもって減衰するのに対し， M抗 CMS 
では最初の60分間は約20分， 次いで180分の半減時間で
ある。 invitroにおける詑leaseより考えて，投与草後の 
MMC 羽S の血液による膨濡に紹動脈の揮動が重なる
こととヲ完全に球形でないものなどが原冒とえEって投与
直後に約1/5の MMCMSが崩壊して約20分の半減時
間を示し，その後は車中の proteaseにより消北される 
MMC MS本来の180分の割合で減衰して行くものと推
定している心。
以上の MMCMSの pharmacokineticsは vx・2腫
蕩移植家兎の生存期間，臨床例での腫寵績小，組覚的所
見の改善などよ予言青し得る。 MMCMS投与後の一過
性の上腹部諸と好機龍障害は羽MCMSによる肝虚血
によるものと考えられ，また，巨大な肝謹蕩症例の投与
後の発熱札恐らく撞癌の壊死に関保するものと誰定し
ている。
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まとめ
界面活性弗jを加えた仔牛血清 albumin と MMCの
混合液を加熱讃持することにより， 45土 8tmの直径を
有する小球捧 (microsphere) を作製し，その invivo， 
in vItro における MMCの徐放性を確め，次いで蕗床
例iこ投与し市販 M羽C では得られない抗腫療効果を認
めた。
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4. 	 Trial prevention of hepatitis B virus (HBV) 
infection in the 量eld of obstetrics and 
gynecology 
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As demonstrated by many investigators1・汽 
vertical transmission of hepatitis B virus (HBV) 
from carrier women to their 0宜springappears 
to be a principal source of hepatitis B surface 
antigen (HBsAg) carriers in Japan. HBsAg car-
riers may potentially run the risk of developing 
chronic active hepatitis，liver cirrhosis or hepa-
toma心 Atpresent，we have no means of re-
moving HBV from carriers successfully even with 
interferon5) or adenine arabinosideめ. Accordingly-
it is quite impo主tantto prevent the development 
of carrier state in the infants born from the carrier 
women. 
Materials and菰 ethods 
Hepatitis B vaccine (HB vaccine) was administ-
ered to 43 volunteers，7 males and 36 females， 
who worked for Chiba University Hospital. 
Their Ages varied from 21 to 59 years old. 
All of them were free from HBsAg，hepatitis B 
surface antibody (HBsAb) and hepatitis B core 
antibody (HBcAb). With liver function tests， 
they stayed al within normal limits prior to the 
first HB vaccInation. During the period from 
April 1981 to April 1983，thirty two infants born 
from the carrier women with hepatitis B e antigen 
(HBeAg) have received hepatitis B immunoglobu-
lin (HBIG) and HB vaccine to prevent the de-
velopment of HBV carrier state. Their umらili-
cal cord sera were con五rmed to be negative 
for HBsAg and HBsAb by reverse passive he-
magglutination (R・PHA)and passive hemagglu・ 
tination (PHA)，respectively. AII newborns appa-
rent1y seemed normal at birth. 
Used HBIG was donated by Green Cross Ltd. 
(Lot. 107GS，Osaka) and The Chemo・sero-thera-
peutic Research Institute (Lot. 12，14，16 and 
17，Kumamoto). These products were pur通話
